Det ar svart att skilja

sarkoidos fran beryllios!

Beryllium (Be) ar ett metalliskt [1, 2]. Den stora variationen betingas &
grundamne som férekommer i olika mi-dels graden av exponering, dels indiv
neraler, framst s k beryll och bertranditdens genetiska bakgrund. Kraftig expa
Dessa anvands for framstalining av meaering leder till férhojd risk att utveck-
tallen, vilken beskrivs som héard, glania beryllios.
sande och mycket latt. Merparten av Be Svarigheten att stalla korrekt dia
anvands vid legeringar, t ex mellan Bgnos kan bero pa den ibland mycke
och aluminium eller Be och kopparlanga latenstiden fran exponering till ut
Inom militér- och rymdteknikindustrier veckling av sjukdom; denna ar vanlige
anvands metallen for framstallning awmkring tio ar men kan stracka sig up
exempelvis flygplansbromsar, antentill 40 &r [1, 3]! Dessutom kan individer
ner, raketspetsar, spiralfjadrar, stromsom exponerats for minimala Be-dose
brytare m m. utveckla beryllios [4]. Det har t ex be-

Pa senare ar har Be-innehallande lekrivits hur familiemedlemmar till ar-
geringar dessutom anvants for tillverkbetare som kommiti kontakt med beryl
ning av komponenter i olika elektronik-lium genom indirekt exponering via
produkter som exempelvis datorer, ocklader utvecklat kronisk berylliofb,
darmed har exponeringen for Be 6kab].

Uppskattningsvis 800 000 individer har

exponerats fér Be i USA [1]. Beryllium  Klinik

och dess foreningar ar toxiska; Be ar Kliniskt &r kronisk beryllios mycket

aven klassat som ett karcinogent amnkk pulmonell sarkoidos, och kan varsg

Gransvardet for exponering av Be domdjlig att skilja frdn denna sjukdom

satt till 0,002 mg Be per hiuft. [1, 3]. Symtomen kommer vanligen
smygande, ofta med initialt anstréng

Exponering ningsutlést dyspné, hosta och eventue

ger risk for sjukdom brostsmartor. Systemiska symtom so

Kraftig exponering for Be-haltiga trotthet, viktminskning, feber, nattligal
amnen kan leda till akut dermatit, konsvettningar och artralgier kan ockséa o
junktivit, rinit och pneumonit. Dessa ty-rekomma. Till skillnad fran vad som ar
per av akuta reaktioner efter Be-expdrallet vid sarkoidos brukar varken ery:
nering ses numera mycket sallan tackema nodosum eller iriter upptrada [1]
vare de restriktioner som galler fod status foreligger endast ospecifik
handhavandet av amnet. Den kroniskignd, som ar desamma som vid andf
varianten av sjukdomen berylliosnterstitiella lungsjukdomar; tex kan
»chronic beryllium disease» (CBD), ortorra krepitationer ibland auskultera:
sakas vanligen av inandning av Be-habilateralt.
tigt damm. Man raknar vanligen med att Aven laboratoriemassigt ar fynder
1-5 procent av alla Be-exponerade indbspecifika, med undantag for ett spec
vider utvecklar beryllios, men denndikt BeSOQ,-proliferationstest (se ne-
siffra kan stiga anda upp till 16 procentlan). Liksom vid sarkoidos &r oftas
blodstatus normalt, men det férekom

Sammanfattat

Exponering for beryllium-
haltiga &mnen kan orsaka
kronisk beryllios, en inflam-
matorisk sjukdom som kan
vara svar att kliniskt skilja
fran sarkoidos.

Beryllium (Be) anvands vid
tillverkning av bl a flygplans-
bromsar, antenner, strombry-
tare och datorer. | vissa om-
raden i USA ar exponering
for Be ett betydande yrkes-
miljorelaterat problem; i Eu-
ropa har annu endast ett fatal
fall beskrivits. Mellan 1 och 5
procent av alla Be-exponera-
de individer utvecklar beryl-
lios.

Ett relativt enkelt prolifera-
tionstest in vitro med celler
fran lungskoljvatska eller blod
som stimuleras med BeSO,
kan identifiera berylliospati-
enten.

Tv& svenska fall beskrivs,
som tidigare fatt diagnosen
sarkoidos, men som med stor
sannolikhet har beryllios.

Om diagnosen beryllios
stélls bor exponeringen for
beryllium snarast upphora.
Patienten bor foljas noga,
med tanke pa den stora
risken for fibrosutveckling.

mer att s-C&-nivaer och leverenzymer

ar latt forhojda. Hos en del patienter fin-

ner man aven férhojda s-ACE-varden.finns vanligen i lungparenkymet men

kan ocksa forekomma i andra organ,

bl a i lymfkértlar, lever, njurar, spott-
Ett karakteristiskt fynd vid bronko- kértlar och hud. Saval fynden vid BAL

alveolart lavage (BAL) ar en ackumulesom den histologiska bilden &r desam-
E-post:johan.grunewald@mtc.ki.se ring av sk T-hjalparceller (CD4-ut-ma som vid sarkoidos [7].

ANDERS EKLUND ryckande) i lungorna. Denna »T-cellsal- Beryllium kan ocksa detekteras med
professor; bada vid institutionen forveolit» leder till en forhdjd CD4/CD8- olika metoder i biopsimaterial frén pati-
medicin, enheten fér lungmedicinkvot i BAL-vatska. Vid histopatologisk enter, men detta utférs i praktiken en-
och allergologi, Karolinska sjukhu- undersokning finner man icke-nekroti-dast sallan eftersom ett negativt fynd
set, Stockholm. serande granulom (Figur 1); sa smante utesluter beryllios; dessutom kan

ningom utvecklas fibros. Granulomerman finna beryllium i biopsier aven fran
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friska indvider eller hos indiider med
andra diagnoser

Testning & lungfunktion visar
ibland en sankt difisionskapacitet. Ar
betspre med blodgser brukar ara ett
kansligt test, som tidigt kan yi&a for
samrad lungfunktion. Med tiden -ut
vecklas en restriktilungfunktionsned
sattning, villet arspeaglas i motsarande
funktionstest (sankt vital kapacitet; to
tal lungkapacitet). Utilet av korven
tionell lungrontgen arierar myclt:
fran en helt normal bild till det meaw
liga fyndet a diffusa bilaterala intersti
tiella infiltrat med hiluslymfom (BHL).
Hos cirka en tredjedelvapatienterna
finner man BHL enbart. Datortomogra

fisk understkning okar kansligheten

och kan pédisa bla septala fortjock
ningar och noduléra iiifrat.

Naturalf 6rlopp

Naturalférloppet vid kronisk beryl
lios varierar men majoritetenvaobe
handlade patienter uppier en langsam

2T

Figur 1. Icke-nekrotiserande granulom fran en patient med beryllios.
Bilden har stéllts till forfogande av doktor Lee Newman, Denver, USA.

férsamring & lungfunktionen. Cirka en dvs om indviden reagerar immunolo
tredjedel utecklar sa kraftig lungifros giskt och specikt mot Be. Brr arvan
att respiratorisk svikt intrader och patides i forsta hand B_-celler, men nu
enten &lider. mera har stimulering va blodceller
Den viktigaste atgrden vid bnsta  (lymfocyter) alltmer lommit att amén

via HLA(human leucogte antigen)-
molekyler as korrekt typ [9]. Detta har
lett till hypotesen att Be direkt binder
till HLA-molekylen, sasom éx guld
anses kunna gora, och stimulerareF

terad kronisk beryllios ar i foérsta handdas. Diagnosen beryllios stalls om indiler att aktveras, proliferera och produ
att patienten undvi fortsatt gpone viden ar sensibiliserad, har en biepsicera gtokiner Alternativt binder Be till
ring. | andra hand ges inflammatiensmassigt péisad granulomatds inflam ett protein eller en peptid och férandrar
mation i lungorna ¢eempelvis genom dessa till k »neo-antigen», sa attcEF

dampande medicinering megeenpe}
vis kortikosteroideringa val kontrolle-

transbronkiella lungbiopsier), om en ty

ler reagerar nar de presenterasiaA-

rade studierifns for utdrdering & pisk Klinik féreligger samt om anam molekylen, analogt med hur niekan
ses kunna binda till och férandra pepti

lAngtidsefekter a denna terapi, men
mang@ patienter uppier en klar for
battring.

Hur stalls diagnosen
kr onisk beryllios?

divid ar sensibiliserad mot Be eller €]

— FAKTARUTA 1

Hur stalls _
diagnosen beryllios?

Diagnostiska kriterier:

Klinik forenlig med beryllios
Anamnes med exponering

for beryllium

Positivt lymfocytproliferationstest
PAD som visar granulomatés
inflammation

Ytterligare fynd
som stodjer diagnosen beryllios:

Fynd av beryllium

i biologiskt material
T-cellsalveolit

Forhodjd CD4-/CD8-kvot

i bronkoalveolar skéljvatska
Uttryck av HLA-DPB1*0201
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nesen talar fongonering for Be (Bk-
taruta 1). Det ar oklart hur maagv

der [7].

dem som &r sensibiliserade som med ti Aktivering a T-celler fran lungorna
den lommer att uteckla kronisk beryl fran patienter med beryllios leder till
produktion & de sk T,l-cytokinerna
Differentialdiagnostiskt maste man iL-2 och IFNY, av vilka den senare an
Ett proliferationstest med celler franférsta hand verndga sarkidos, som ses sarskilt viktig for uecklingen &

BAL-vatska eller blod som stimuleraskan uppvisa samma klinik och ge samgranulom [10]. B\L-T-cellerna &ér dess
med BeSQkan enlelt asqgéraom enin  ma laboratoriefynd som beryllios,-in utom oligoklonala, dvs de harstammar
fran ett bgransat antal »moderceller»,
pi med biopsier ochBL. Sarkoidospa och de uttryckr preferentiellt vissa

lios (Faktaruta 2).

klusive de fynd man gor vid brookko-

tienterna har dock inte ett postti
BeSQ-proliferationstest. | litteraturen
finns mang fall beskriyna som initialt

noggrann penetrationvanamnes &t
diagnosen beryllios i stéllet [8].

| denna artikl redogor vi, for forsta
gangen i Serige s#itt vi vet, for ha pa
tienter som ursprungligeratt diagne
sen sarkidos, men som vi i stéllet anse
har kronisk beryllios. Bagge har uppvi
sat upprepade posifi proliferations
test med forhojd reakfitet mot BeSQ
och bagge kan enligt noggrann anan
nes sannolikt haxponerats for Be.

Immunologi och patogenes

T-lymfocyter spelar en central roll
for utvecklingen & beryllios. BAL-T-
celler fran berylliospatienter kan speci

T-cellsreceptor(TCR)-\gensgment
[11].

Experiment med Be-speitid T-
diagnostiserats som saillos, men cellskloner fran patienter med beryllios
som efter Be-proliferationstest octhar visat att HLA-DP-moleKen, inte

— FAKTARUTA 2

Gruppering av individer
som exponeratsdr beryllium

Icke sensibiliserade (negativt
proliferationstest)

Sensibiliserade (positivt prolifera
tionstest) men fortfarande symten
fria (en del kommer att utveckla
sjukdom)

Sensibiliserade och sjuka
(har beryllios)

fikt kdnna igen Be nér detta presenter.

=
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de mer wanligt forelommande HLA Stimuleringsindex 32 kE/L), ASA och ALAT latt férhog

klass Il-moleklerna HLA-DR eller g5 da (0,83 respekte 1,26; referens < 0,80
HLA-DQ molekylerna, ar agodrande patient2 o| Hkat/L for bagge).
for stimulering & T-cellerna. Stimule ¢ Bronkoslkopi med bronkalveolart
ring av T-celler &ger endast rum om lavage sommaren 1997 visade en-for
HLA-DP-molekylen har en ngativt hojd cellloncentration (26 10°/L;
laddad aminosyra (glutaminsyra) vic*® Patientl O| referens 50-158 10°/L hos icle-roka
position 69 pa betaldjan i en rgion & re) med en &sentligen normal déren
HLA-molekylen som &r viktig forinter 3,5 |- tialbild (alveolara makrafger 89 pre
aktionen med antigenpeptiden [12]. ©0 cent, lymfogter 6,4 procent, neutritd
Glutaminsyra vid position 69 ater ; 5 granulogter 4,2 procent).
finns bland flera olika HLA-DP-arian 080 CD4-/CD8-kwten i BAL var for
ter, framst HLA-DPB1*0201. Genom 80 hojd (4,5; referens <3,5); andelen T
att avanda denna som en genetisk-ma®® 80 000 cellsreceptor(TCR)-¥ 2.3-uttryckan
kor har man funnit en myek stark as o8 de CD4-positia T-celler i BAL-véatska
sociation till beryllios [13]. S& myeit 05 var normal (5,4 procent). HLA-typning
som 80-97 procentvapatienter med Friska Sarkoidos  Bernyllios  visade att patienten ar HLA-DR17-po
kronisk beryllios har rapporterats-ut g2 stimuleringsindex (SI) for blod- ~ Sitiv. _ ) .
trycka glutaminsyra vid position 69 pc  lymfocyter fran friska kontroller (n=9), pa- Patienten uppvisade saledes inte den
HLA-DP-molekylens betakdja, jam tienter med sarkoidos (n=9) och patienter  typiska ansamlingen till lungornav a
fort med ca 30—45 procent hos friska be  Med beryllios (n=2). Gransen for onor- TCR-Va 2.3-uttryckande Eeller, som

ryliumexponerade éntroller [13-15].  par"hodt Siarindikerad och satt 135 HLA-DR17-positva sarloidospatien

HLA-DP Glu69 associerar ocksa star dardavvikelsen av Sl i den friska kontroll-  ter med akii lungsjukdom har [22].

kare till patienter med beryllios &n till  gruppen. Transtorakal lungbiopsi i september
de indvider som ar sensibiliserade mo 1997 visade en granulomatds inflam
Be men som ej ubcklat sjukdom (se mation med jatteceller utldtandet fran
nedan) [7]. nagot beroende pawtestet utférs, men patologen noterades emamligt kolla-

Nyligen har enade mest anseddaSI-varden >3,5 anses onormalt ladggen fbros, dar dubbelbrytande mikro
forskagrupperna framkastaypotesen och indilerar att indriden ar sensibii  skopi visade »silikaliknande» partiklar
att de mer wanliga HLA-DP-varian  serad mot Be [20]. Som diagnostiskt alternattill sarkoi-
terna associerade med Glu69, men som Faktorer som kan pérka Be-stimu  dos foreslogs darfor silis eller bery
inte & HLA-DPB1*0201 (ex HLA- leringstestet ar p&gnde eller yligen lios.

DPB1*1701, *0901 och *1001), skulleavslutad behandling medkikosteroi Fornyad noggrann anamnes visade
kunna medfdra annu starkare risk fér utder, vilket kan leda till &lskt ngativa  att patienten langt tidage hade arbetat
veckling & beryllios [16]. Sarkidos, resultat, samt gradem exponering och som sanare under ett antal,dch dar
daremot, anses intara associerad till tidsintenallet mellan upphordx@one med mdéjligen bkt exponerad for Be.

HLA-DP Glu69 [17, 18]. ring och stimuleringstestet.§Fattarna Han behandlades hésten 1997 till hos
kan ge ytterligre information om tes ten 1998 med drtikosteroider vilket
Metoder for detektion tet.) ledde till viss forbattring. Stimulerings
av berylliumsensibilisering Man har &en awant epikutantest, test & patientens blodlymfaoter v@ren

Berylliumstimuleringstest har hdgoch funnit en hog spediftet for patien 1998 (under p&ende steroidterapi)-vi
specifcitet och sensititet, ar reprodu ter med beryllios. Om 1 procent BeSOsade en klart foérhdjd reakiiet mot
cerbart och kan atindas for screening.lost i vatten appliceras pa huden och inBBeSQ; detta positia test upprepades
Ca 94 procentwapatienter med beryl spekteras efter fyra dygimher man en ett ar senare i steroidfritt intexl (Figur
lios, hos vilka man stéllt diagnos medgositv hudreaktion hos samtbgpati 2).
hansyn till anamnes, positiPAD samt enter med beryllios eller hos dem som Vid utdkad HLA-typning har én-
stimuleringstest\aBAL-T- celler rea tidigare befunnits sensibiliserade - gestaterats att patienten har den med be
gerar starkt ¥en vid stimulering @ nom berylliumstimuleringstestet [21].ryllios starkt associerade HLA-typen
blodceller med BeS{J19]. Testet ut Biopsier cirka t4 till tre veckor senare DPB1*0201. Hos denne patient stoder
fors in vitro med perifera mononukled har p&isat granulombildning lokalt sdledes symtom, rontgenbild, biopsi

ra celler som under tre till sju dygn sti kring applikationsstéllet. fynd, BAL-data, HLA-typ, stimule
muleras med BeSQ olika koncentra ringstest och anamnes diagnosen beryl
tioner (1-10-10QM) i vanligt cellod Fallbeskrivningar lios.

lingsmedium (RPMI 1640). Fall 1. Patienten, som slutade réka

Som matt pa stimuleringendimds 1971, ar en tidigre \Asentligen frisk  Fall 2. Den andre patienten ar en nu
tymidininkorporering, dar man i slutet58-arig man. Han insjuknade hosteB5-arig man, erékare med rokstopp
av stimuleringsforsogét tillsatter tex 1996 med andfddhet, torrhosta, trétt 1982, tidigare \dsentligen frisk, som ar
0,1uCi av tritierat tymidin, vilket inkor-  het och artralgieroch remitterades till betat som guldsmed sedan 1962. Han
poreras i prolifererande celler-ffim- Karolinska sjukhuset 1997 for utredinsjuknade redan hdsten 1982 med en
focyter). Cellerna tiittas, och gradewa ning. Md lungrontgendnn man forsto  langdragen luftsigsinfektion. ¥ lung-
radioaktvitet, »counts per minute»rade hiluskrtlar och parenkminfiltrat, rontgen uppdeaapes bilaterala hilus
(cpm), lorrelerar till gradenmastimule  pa datortomograhoterades att granu lymfom och nodulara lungiiifrat. Un-
ring. Stimuleringrna utfors i triplikat, lomens utbredning inteav helt typiska der det foljande aret tilkm symtom i
och resultatet uttrycks som ett stimulefor sarloidos (ej langs karl, broek). form as hosta och allméan trétthet.
ringsindex (SI), vilket ar kwten a Lungfunktion visade mattligt nedsatt Utredning visade &sentligen nor
cpm-\vérdet mellan celler som odlatdiffusionskapacitet, laboratoriemassigmalt blod- och elektrolytstatus, med latt
med respekiie utan BeSQ Det inns var blodstatus inkluge CRPs-elektre  forhdjda leverenzymer (ALA 1,12
inte nagon uniersell grans for normalalyter och elfores utan anmarkning.  pkat/L) och latt forhojning wa s-ACE
Sl-véarden, eftersom dessa kaariera S-ACE var normalt (30; referens 8—(32,2—38,2 U/L). Initialt noterades ror
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mal diffusionskapacitet, men latta-re lagre reaktiitet hos sar&idosgruppen, ~ Perylium-specific helper T-cells. N Engl J
e oS 3 2 .. Med 1989; 320: 1103-9.
striktiva forandringr sags. Bronksko-  mojligen som ett resultavalen sankta ;1 Fontenot A Faita M. Freed B. Newman L

pi 1983 och 1984 medA. visade kraf cellmedierade immunrealtiet som t Kotzin B. Identification of pathogenic T
tig lymfocytos (36,7-65,8 procent;-re digare besknits hos denna pa  cells in patients with beryllium-induced
ferens 2—15 procent hos &kdkare). | tientgrupp. |2Ub[19 disease. J Immunol 1999; 163: 1019-
slemhinnebiopsier kunde man emeller . 13.Richeldi L, Sorrentino R, Saltini C. HLA-
tid inte p&isa nagon granulomatds-in ~ Konklusion DPB1 glutamate 69: a genetic marker of be

flammation. Kweims reaktion &r dock Vi menar att detifins ett antal pati ryllium disease. Science 1993; 262: 242-4.
positiv. Arbetsmiljon i guldsmedjarar  enter i Serige, troligen den i drriga 14.NewmanL. To B&or notto Bé"immuno
dammig, och patienterxgonerades for Norden, som lidenakronisk beryllios, 2‘322“10593“36;’.Cfgé’a“o”a' exposure.- Sci
_s__éval olika caser som karts-, guld- och men som felaktigtéit andra diagnoser 20 Mmroz M, Kreiss K, Lezotte D, Campbell P,
jarndamm. Han ardinde tex ett speci oftast sarkidos. Hur mang beryllios Newman L. Reexamination of the blood
ellt slaglod somar inkopt i Tyskland. patienter somifins i Serige idag ar  lymphocyte transformation test in the diag
Patienten uppmanades sanera sin anycket s\art att uppskatta. Alla patien ~ nosis of chronic beryllium disease. J Adler
betsmili h behandlades i o& t d samidos bé t utfra gy Clin Immunol 1991, 88: 54-60. )
etsmijjo, och behandlades | oamgar  ter med sarmdos bor noggrant Ulivag 59 gopka C, Stewart L, Engelken G, Golitz L,
med lortikosteroider séil peroralt som om tidigare mojlig eponering for Be, Newman L. Comparison of in vivo and in
genom inhalation. Lungfunktionen for &en om denna har &gt rum sa langt som vitro measures of beryllium sensitization. J
samrades sakta under 1980- och 1998040 &r tillbaka i tiden. Man skall ha ©Occup Environ Med 1997; 39: 540-7.
talen, och patienten har uppleen til-  beryllios i atank som en mdjlig dié-
tagande anstrangningsutldst dyspnéentialdiagnos om inte insjuknandet &
Fornyad bronloskopi 1994 med BL den for Lofgrens syndrom typiska, me
visade dock &sentligen normal cellbild bl a kndlros och/eller fotledsartriter
utan teckn p& Tcellsaleolit (ingen | omrdden med hog incidens sar
lymfocytackumulering); biopsier ar koidos foreslar vi att man sarskilt reng
aterigen ngativa. Korventionell lung tanker pd mojlig &ponering for Be i le
rontgen visade tilltaande forosut kala industrierom dessa asinder Be- ~ Summary
VeCk.“ng' _— h"’."“ga amnen 1 sin produktion. it/ Two cases of chronic beryllium disease
Vid den senaste undersdkningemisstanke om beryllios kan man genom in Sweden
(februari ar 2000) noterades en péatagligtt blodpre och stimulering in vitro
skrumpning & bada sanloberna. Pro med BeSQ relativt enlelt konstatera  Johan Grunewald, Anders Eklund
liferationstest med BeS@isade sé&li  om sensibilisering mot Be foreligger i g .
juni 1999 som i februari 2000 férhojda Konsek‘enserr?a for den ensk?lgein Lakartidningen 2000; 97: 5915-18.
Sl-vérden (Figur 2), dvs patienten adividen & en missad diagnos kan bli Chronic beryllium disease (CBD), caused
sensibiliserad mot Be. HLA-typning-~vi stora. En berylliospatient som felaktigby exposure for beryllium (Be), is an inflamma.
sar att patienten ar HLA-DPB1*0201-beddmts ha sadidos upphor sannolikt ©Ory disease very similar to sarcoidosis. Materi

. L - : als containing Be are encountered in aerospace,
posity, dvs han har den med berylliosnte att eponeras for Be, och riekar ciear weapons, electronic and computer in

Fullstandig referenslista finns pa:
www.lakartidningen.se/LT/html/ referenslista.hfm

associerade HLA-typen. darmed att forsamra sin prognos. Desgustries. Two cases of probable CBD, initially
utom ar prognosen pa langre sikt klariagnosed as sarcoidosis, are described. Both
Kr onisk beryllios sannolik samre vid beryllios &n vid saklos, Patients have a history of possible exposure to

Vi anser det myakt sannolikt att vilket motizerar mer akti monitorering E;hgﬁg gg%rgﬁfeﬂgtfocrﬁgsﬁnd diagnosed by

bagge wanstdende patienter har krooch eentuellt behandlingwaberyllios
nisk beryllios. Rtient nr 1 uppfyller kri  patienter Méjlighet till erséattning for Correspondencedohan Grunewald, Dept
terierna for kronisk beryllios.d®ient nr  arbetsskada kan ocksa diskuteradr. Fof Medicine, Lung Research Lab, Karolinska
2 har en mer typisk anamnes och sjulsamhallet kan identiring a beryllios: ~ Slukhuset, SE-171 76 Stockholm, Sweden.
domshbild, men har & andra sidan en graatienter innebara aktualisering gal- E-mail: johan.grunewald@mic.ki.se
nulomat6s inflammation péad en lande rgler for handheande & Be-hat

dast vid Kwims test. Att upprepadetiga @mnen. Om maréljer att screena

bronkslemhinnebiopsier ar getiva ar exponerad personal via HLA-typning

dock inte @anligt, sarskilt som preex-  for att identifera indvider som I6per

cisionerna vid de forstaduillfallena pa stor risk att uteckla beryllios ¥cks

patient nr 2 intear sarskilt tillfredsstal etiska fragor som skulle bebe disku

lande rent tekniskt. En transbronkielteras.

eller 6ppen lungbiopsi skulle har kunna

ge ett sdkrare resultat. Den initiala-dia

gnosen samidos grundades pa att
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; " liferative response to beryllium. Am Rev
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